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Фармакоэкономический анализ 
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тромбоэмболических осложнений 
в условиях многопрофильного стационара
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Резюме: впервые в российских условиях был проведен фарма-
коэкономический анализ применения далтепарина натрия в срав-
нении с другими низкомолекулярными гепаринами у пациентов с 
высоким риском развития венозных тромбоэмболических ослож-
нений в условиях многопрофильного стационара. На основе си-
стематического анализа литературы были построены две фарма-
коэкономические модели. Основная модель – оценка эффектив-
ности стратегий профилактики у хирургической и терапевтиче-
ской группы пациентов. Дополнительная модель включала паци-
ентов с тяжелой почечной недостаточностью с высоким риском 
развития венозных тромбоэмболических осложнений при госпи-
тализации в многопрофильный стационар.  Определяли стои-
мость болезни, вероятность развития тех или иных событий в раз-
личных стратегиях профилактики, в т.ч. и нежелательных реак-
ций. Также проводили анализ чувствительности. В результате по-
казано, что применение далтепарина натрия в сравнении с други-
ми низкомолекулярными гепаринами у пациентов с высоким ри-
ском развития венозных тромбоэмболических осложнений в 
условиях многопрофильного стационара является экономически 
целесообразной медицинской технологией. 
Ключевые слова: фармакоэкономика, венозные тромбоэмбо-
лические осложнения, низкомолекулярные гепарины.
Актуальность 
Венозные тромбоэмболические осложнения (ВТЭО), к которым 
относят тромбоз глубоких вен (ТГВ), подкожных вен (тромбофле-
бит) и тромбоэмболию легочных артерий (ТЭЛА), на протяжении 
многих десятилетий остаются одними из важнейших клинических 
проблем, затрагивающих профессиональную сферу врачей всех 
без исключения специальностей [8,29]. Значение ВТЭО обуслов-
лено их чрезвычайно высоким потенциальным риском для здоро-
вья и жизни пациента [15,37]. В настоящее время оптимальным 
признается подход, при котором, согласно «Российским клиниче-
ским рекомендациям по диагностике, лечению и профилактике 
венозных тромбоэмболических осложнений», профилактику 
ВТЭО проводят абсолютно всем пациентам [8]. Характер профи-
лактических мер определяется степенью риска. Отнесение паци-
ента к группе c низким, умеренным или средним риском проводят 
с учетом клинического диагноза, планируемого или уже проводи-
мого лечения, соматического статуса больного и имеющихся у 
него факторов риска ВТЭО. Выделяют фармакологические и не-
фармакологические методы профилактики венозных тромбоэм-
болических осложнений [16]. К фармакологическим методам от-
носят применение лекарственных средств (ЛС) следующих групп: 
антиагрегантов (прежде всего антисалициловой кислоты) и анти-
коаулянтов (нефракционированный гепарин, низкомолекулярные 
гепарины (НМГ)). По данным исследования ENDORSE (Epide-
miologic International Day for the Evaluation of Patients at Risk for 
Venous Thromboembolism in the Acute Hospital Care Setting)  – меж-
дународного многоцентрового перекрестного исследования, 
включающего пациентов терапевтических и хирургических отде-
лений 352 многопрофильных стационаров из 32 стран мира, наи-
более часто назначаемыми ЛС для профилактики ВТЭО являются 
НМГ [22]. Указанные средства применяют у 35-60% пациентов как 
хирургического, так и терапевтического профилей. В этой связи в 
нашем исследовании рассматривали профилактику ВТЭО именно 
с помощью НМГ.
Цель исследования – оценить клинико-экономическую эффек-
тивность применения далтепарина натрия (Фрагмин®) в сравне-
нии с другими низкомолекулярными гепаринами у пациентов с 
высоким риском развития венозных тромбоэмболических ослож-
нений в условиях многопрофильного стационара.
Методы
При методологии клинико-экономического анализа были ис-
пользованы отраслевые стандарты «Клинико-экономического ис-
следования», используемые в Российской Федерации (РФ) [6]. 
Применяли следующую методологическую схему: обозначение 
цели исследования; выбор альтернатив; выбор методов анализа; 
определение затрат (издержки); определение критериев эффек-
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тивности, выбор исходов; проведение анализа основного и аль-
тернативного сценариев; проведение анализа чувствительности; 
формирование выводов и рекомендаций [1,2,17,49]. При проведе-
нии собственно фармакоэкономического анализа был применен 
анализ эффективности затрат (cost-effectiveness analysis – CEA) 
с расчетом показателя коэффициента эффективности затрат 
(cost-effectiveness ratio – CER). Формула CER=ПЗ/ЭФ (прямые за-
траты, деленные на эффективность). При превышении ЭФ и ПЗ 
одного из исследуемых режимов по сравнению с другим был про-
веден инкрементальный анализ (incremental cost-effectiveness 
ratios – ICERs). ICER=(ПЗ 1-го метода–ПЗ 2-го метода)/(ЭФ 1-го 
метода–ЭФ 2-го метода). Данный анализ проводят для определе-
ния дополнительных затрат (стоимости) для предотвращения 
одного случая смерти и/или одного года сохраненной жизни (или 
других показателей). 
Характеристика затрат и показателей эффективности
Стоимость лечения. Был составлен перечень ПЗ: стоимость кур-
са проведения профилактики ВТЭО средствами группы низкомо-
лекулярных гепаринов; стоимость госпитализации с учетом койко-
дней; стоимость лечения ВТЭО в случае неэффективной профи-
лактики; стоимость терапии, направленной на коррекцию нежела-
тельных побочных реакций (НПР), вызванных применением низ-
комолекулярных гепаринов; затраты на повторную госпитализа-
цию в случае возникновения ВТЭО в течение 30 дней после пер-
вичной госпитализации. Затраты на лечение были оценены на 
основании данных «Медлюкс – наличие ЛС в аптеках Москвы» 
[10], Государственного реестра предельных отпускных цен [9] и 
других источников.
Эффективность профилактики и лечения. Проведен системати-
ческий анализ литературных данных по применению далтепарина 
натрия, эноксапарина натрия и надропарина кальция в качестве 
средств профилактики у пациентов различных нозологических 
групп с высоким риском развития ВТЭО при госпитализации в 
многопрофильный стационар. В качестве критерия эффективно-
сти была взята действенность (efficacy), оцениваемая по результа-
там рандомизированных клинических исследований (РКИ) и мета-
анализов.
Структура моделей. Использовали «модель анализа решений» 
для клинико-экономической оценки далтепарина натрия в сравне-
нии с эноксапарином натрия или надропарином кальция. При по-
строении «модели анализа решений» опирались на рекомендации 
международного общества фармакоэкономических исследований 
(ISPOR, 2002) [50]. «Модель анализа решений» основана на кли-
нических исследованиях по применению различных схем профи-
лактики ВТЭО у пациентов из групп риска.
Основная модель. Поскольку эффективность и безопасность 
профилактики ВТЭО может существенно различаться у пациентов 
с различными диагнозами, а также у пациентов терапевтического 
и хирургического профиля, на первом этапе фармакоэкономиче-
ского анализа, с  использованием литературных данных, была по-
строена модель многопрофильного стационара. В основу положе-
но исследование ENDORSE [22]. С учетом данных ENDORSE было 
определенно соотношение между различными нозологиями паци-
ентов терапевтического и хирургического профилей. Сумма про-
центного распределения больных терапевтического профиля по 
ENDORSE превышает 100%, так как у одного пациента регистриро-
валось несколько нозологий, в этой связи в анализ были включе-
ны иные РКИ (SENTRY [43], MEDENOX [18], PREVENT [38]), где 
указывали основной диагноз при поступлении. Фармакоэкономи-
ческая модель анализа решений была построена таким образом, 
что в каждой из ветвей модели были проанализированы затраты и 
эффективность в группе из 100 пациентов. Затем для каждой из 
групп рассчитана стоимость лечения одного пациента. Для каждой 
группы пациентов (хирургической и терапевтической) оценивали 
три медицинские технологии профилактики ВТЭО, в зависимости 
от выбранного ЛС: профилактика ВТЭО с использованием далте-
парина натрия; профилактика ВТЭО с использованием эноксапа-
рина натрия; профилактика ВТЭО с использованием надропарина 
кальция. Режим дозирования был выбран для пациентов с высо-
ким риском в соответствии с инструкциями по применению дан-
ных ЛС (http://grls.rosminzdrav.ru/) [9] и Российскими клинически-
ми рекомендациями по диагностике, лечению и профилактике 
ВТЭО [8]. Эффективность профилактики каждой из стратегий 
оценивали в группах терапевтических и хирургических больных с 
учетом нозологии. Профилактику считали эффективной, если у 
пациента не возникало ВТЭО в период применения одного из ЛС в 
течение госпитализации, и неэффективной – в обратном случае. 
При развитии ВТЭО учитывали развитие ТЭЛА и ТГВ, стоимость их 
лечения и увеличения продолжительности госпитализации. Дан-
ные по частоте развития тромбоз подкожных вен существенно ва-
рьируют в различных исследованиях [23,30,35], а в некоторых 
включены в общее число ВТЭО, в связи с этим частоту данного 
осложнения и стоимость не учитывали, так как в настоящих усло-
виях это привело бы к смещению значений ПЗ в группах. Длитель-
ность моделирования 30 дней. При этом оценивали частоту по-
вторных поступлений в результате развития ВТЭО (отсроченная 
неэффективная профилактика): ТЭЛА и ТГВ; стоимость новой го-
спитализации. Дополнительно оценивали частоту развития НПР – 
значимого кровотечения – для каждой стратегии профилактики. 
Под значимым кровотечением понимали клинически явную кро-
вопотерю со снижением гемоглобина примерно на 20 г/л или кро-
вопотерю, требующую трансфузии, по крайней мере, двух доз 
эритроцитарной массы [31]. Лечение крупных кровотечений мо-
жет предполагать гемотрансфузию, хирургические вмешатель-
ства в виде удаления гематомы (ретроперитонеальной, интракра-
ниальной и др.) или остановки гастроинтестициального кровоте-
чения. В виду того, что нам не удалось обнаружить клинических 
исследований с данными о видах хирургических вмешательств 
при развитии указанной НПР профилактики НМГ, в расчет стоимо-
сти были включены ПЗ на гемотрансфузию двух доз эритроцитар-
ной массы и эндоскопическую остановку гастродуоденального 
кровотечения, как наиболее распространенного осложнения ле-
карственной терапии. Также учитывали увеличение длительности 
госпитализации вследствие развития кровотечения в среднем на 
3 дня [36]. Небольшие кровотечения (носовое кровотечение, гема-
турия, экхимозы, гематемезис) не включали в анализ, как не тре-
бующие значительного медицинского вмешательства. Включен-
ные фармакологические препараты отличались по фармакокине-
тическим параметрам, а именно в степени биоаккумуляции и 
объемах выделения через почки. Указанные аспекты влияют на 
применение ЛС у пациентов с нарушением функции почек, в осо-
бенности при тяжелой почечной недостаточности (ПН) [39], что, 
в свою очередь, влечет за собой необходимость оценки фармако-
экономических показателей использования данных ЛС у пациен-
тов с подобной патологией. 
Дополнительная модель. В этой связи на базе основной моде-
ли, описанной выше, была построена дополнительная фармакоэ-
кономическая модель применения НМГ при ПН. При оценке стои-
мости лечения к прямым затратам были добавлены затраты на 
проведение лабораторного мониторинга анти-Ха факторной ак-
тивности. Вследствие недостаточности литературных данных эф-
фективность профилактики и лечения анализировали без учета 
вероятностей повторных госпитализаций в течение 30 дней после 
выписки и окончания профилактики (отсроченных ВТЭО) и без 
учета процента пациентов с сохраненным эффектом положитель-
ной профилактики, неэффективная профилактика включала в 
себя суммарную вероятность развития ВТЭО: и ТГВ, и ТЭЛА. Око-
ло 10% пациентов, госпитализированных в стационар с риском 
развития ВТЭО, имеют тяжелую ПН (клиренс креатинина менее 
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30 мл/мин) [45]. Для НМГ, в соответствии с инструкциями по при-
менению данных ЛС (http://grls.rosminzdrav.ru/) [9], тяжелая по-
чечная недостаточность не является абсолютным противопоказа-
нием к применению в профилактических дозах. Учитывая данные 
основной модели, общее число пациентов с ПН – 1305. Фармако-
экономическая модель анализа решений построена таким обра-
зом, что в каждой из ветвей модели были проанализированы за-
траты и эффективность в группе из 100 пациентов. Затем для каж-
дой из групп рассчитана стоимость лечения одного пациента. Для 
пациентов с тяжелой ПН оценивали три стратегии профилактики 
ВТЭО, в зависимости от выбранного ЛС: профилактика ВТЭО с ис-
пользованием далтепарина натрия; профилактика ВТЭО с исполь-
зованием эноксапарина натрия; профилактика ВТЭО с использова-
нием надропарина кальция. Далтепарин натрия при ПН используют 
в стандартных дозах и без применения дополнительного лабора-
торного мониторинга при любой степени нарушения функции по-
чек. Применение двух других НМГ при легкой и умеренной ПН кор-
рекции режима дозирования не требует. В случае тяжелой ПН необ-
ходимо: при использовании эноксапарина натрия – снижение стан-
дартной профилактической дозы у пациентов с высоким риском в 2 
раза, надропарина кальция – снижение профилактической дозы у 
всех пациентов на 25% от стандартной профилактической дозы и 
дополнительного лабораторного мониторинга анти-Ха факторной 
активности по следующему алгоритму: первое исследование – при-
мерно 4 ч после второго введения препарата, последующие опре-
деления анти-Ха факторной активности – каждые 2 или 3 дня 
(рассматривается индивидуально в каждом отдельном случае, в 
зависимости от результатов предыдущего анализа, при необходи-
мости модифицируя дозировку НМГ). 
Источники данных для математического моделирования. 
Основная фармакоэкономическая модель. Оценочная модель 
определяла стоимость болезни, вероятность развития тех или 
иных событий в различных стратегиях профилактики ВТЭО – 
частоту эффективной профилактики, а также частоту развития 
ВТЭО (неэффективная профилактика) и НПР (значительное кро-
вотечение). 
Расчет стоимости курса проведения профилактики ВТЭО. В рас-
чете стоимости курса профилактики для каждой стратегии исполь-
зовали следующие показатели: курсовая доза с учетом длительно-
сти госпитализации в зависимости от профиля операции и нозоло-
гической группы. В оценке использовали среднюю длительность 
госпитализации для разных групп пациентов в соответствии с Гене-
ральным тарифным (ГТФ) соглашением на 2012 г., действующим в 
соответствии с Правилами обязательного медицинского страхова-
ния (http://www.spboms.ru/kiop/main?page_id=338) [3]. В силу того, 
что в ГТФ указаны сроки госпитализации в отделение реанимации и 
интенсивной терапии (ОРИТ), классифицированные по категориям 
сложности реанимационных мероприятий без указания средних по-
казателей, значение средней длительности госпитализации для па-
циентов ОРИТ были взяты из крупного эпидемиологического ис-
следования по г. Санкт-Петербургу [5]. Стоимость курса проведения 
профилактики ВТЭО с использованием различных медицинских 
технологий представлена на рисунке 1.
Расчет стоимости лечения ВТЭО в случае неэффективной про-
филактики: стоимость лечения ТЭЛА или ТГВ. Расчет стоимости 
произведен на основании существующего стандарта оказания 
специализированной медицинской помощи при соответствующем 
осложнении (http://minjust.consultant.ru/) [11,12], Проекта поста-
новления Правительства РФ от 25 июля 2012 г. «О программе го-
сударственных гарантий бесплатного оказания гражданам меди-
цинской помощи на 2013 год и на плановый период 2014 и 2015 
годов», http://rosminzdrav.ru/docs/doc_projects/858) [7] и Гене-
рального тарифного соглашения на 2013 г., действующие в соот-
ветствии с Правилами обязательного медицинского страхования 
(http://spboms.ru/kiop/main?page_id=338) [4]. По нормативам фи-
нансовых затрат на единицу объема медицинской помощи Проек-
та постановления Правительства РФ от 25 июля 2012 г. «О про-
грамме государственных гарантий бесплатного оказания гражда-
нам медицинской помощи на 2013 год и на плановый период 2014 
и 2015 годов»), один койко-день в больничных учреждениях и 
других медицинских организациях или их соответствующих струк-
турных подразделениях финансируется из расчета 1917,2 руб. 
При расчете стоимости на ЛС применяли цены, указанные в Госу-
дарственном реестре предельных отпускных цен [9] для средств, 
входящих в список ЖНВЛП (жизненно необходимые и важней-
шие лекарственные препараты), с учетом предельной торговой 
надбавки 12% и НДС 10%, для остальных – по данным портала 
«Медлюкс – наличие лекарств в аптеках Москвы» [10].
Рисунок 1. Стоимость курса проведения профилактики ВТЭО с использованием различных медицинских технологий.
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Расчет стоимости лечения ТЭЛА. В основе расчета – существу-
ющий стандарт оказания специализированной медицинской по-
мощи при ТЭЛА (от 13.02.2013 г., № 873н). В стоимость лечения 
данного осложнения включали: затраты на госпитализацию в со-
ответствии с койко-днями; затраты на ЛС в соответствии с указан-
ным стандартом; затраты на лечение пациента в условиях ОРИТ. 
По стандарту, средние сроки лечения больных с ТЭЛА в условиях 
стационара – 24 дня. Затраты на стационарное лечение одного 
больного с ТЭЛА: 1917,2×24=46012,8 руб. Затраты на ЛС в соот-
ветствии с указанным стандартом по терапии ТЭЛА составили 
293221,95 руб. В соответствии со стандартом средняя длитель-
ность пребывания больного в ОРИТ – 4 дня  с усредненным пока-
зателем частоты предоставления – 0,6. По ГТФ, стоимость реани-
мации 3-й категории сложности (от 4 до 5 сут. включительно) – 
71 019,83 руб. Стоимость лечения в ОРИТ – 42611,9 руб. В итоге 
стоимость лечения ТЭЛА на одного пациента: 46012,8+42611,9+
293221,95=381810,65 руб.
Расчет стоимости лечения ТГВ. В основе расчета – существую-
щий стандарт оказания  специализированной медицинской помощи 
при остром тромбозе в системе верхней и нижней полой вен (от 
09.11.2012, № 835н, http://minjust.consultant.ru/) и  Проект постанов-
ления Правительства РФ от 25 июля 2012 г. «О программе государ-
ственных гарантий бесплатного оказания гражданам медицинской 
помощи на 2013 год и на плановый период 2014 и 2015 годов» 
(http://www.rosminzdrav.ru/docs/doc_projects/858). В стоимость ле-
чения данного осложнения включали: затраты на госпитализацию в 
соответствии с койко-днями; затраты на ЛС в соответствии с ука-
занным стандартом; затраты на лечение пациента в условиях ОРИТ. 
По стандарту средние сроки лечения больных с ТГВ в условиях ста-
ционара – 16 дней. Затраты на стационарное лечение одного боль-
ного с ТГВ: 1917,2×16=30675,2 руб. Затраты на ЛС, в соответствии с 
указанным стандартом по терапии ТГВ, составили 60225 руб. В со-
ответствии со стандартом средняя длительность пребывания боль-
ного в ОРИТ – один день  с усредненным показателем частоты пре-
доставления 0,1. По ГТФ стоимость реанимации 1-й категории 
сложности (до 2 сут.) – 19 287,40 руб. Стоимость лечения в ОРИТ – 
1928,74 руб. В итоге cтоимость лечения ТГВ на одного пациента со-
ставила: 30675,2+1928,74+60225,05 = 92828,99 руб.
Расчет стоимости лечения НПР — значительного кровотечения. 
В основе расчетов – данные из нормативов финансовых затрат на 
единицу объема медицинской помощи (Проект постановления 
Правительства РФ от 25 июля 2012 г. «О программе государствен-
ных гарантий бесплатного оказания гражданам медицинской по-
мощи на 2013 год и на плановый период 2014 и 2015 годов») и Ге-
нерального тарифного соглашения на 2012 г., действующие в со-
ответствии с Правилами обязательного медицинского страхова-
ния (http://www.spboms.ru/kiop/main?page_id=338). В стоимость 
лечения гастродуоденального кровотечения включали: затраты на 
эндоскопическую остановку гастродуоденального кровотечения: 
стоимость – 3632,90 руб.; затраты на гемотрансфузию двух доз 
эритроцитарной массы (стоимость процедуры при кровопотере и 
гиповолемической терапии – 1491,16 руб.; стоимость двух доз 
эритроцитарной массы – 7883,46 руб.) [12]. Итоговая стоимость 
– 9374,62 руб. Затраты на дополнительные дни госпитализации 
вследствие развития НПР: стоимость дополнительных дней госпи-
тализации: 3×1917,2=5751,6 руб. В итоге cтоимость лечения зна-
чительного кровотечения на одного пациента составила: 
3632,9+5751,6+9374,62=18759,12 руб.
Расчет стоимости на повторную госпитализацию в случае воз-
никновения ВТЭО в течение 30 дней после первичной госпитали-
зации. Данные о частоте различных ВТЭО, развившихся в течение 
30 дней после первичной госпитализации, значительно варьируют 
в клинических исследованиях, в иных – указана общая частота от-
сроченных ВТЭО без детализации. В итоге стоимость повторной 
госпитализации составила 237319,82 руб.
Дополнительная фармакоэкономическая модель. Оценочная мо-
дель определяла стоимость болезни, вероятность развития тех или 
иных событий в различных стратегиях профилактики ВТЭО 
у больных с тяжелой ПН – частоту эффективной профилактики, 
а также частоту развития ВТЭО (неэффективная профилактика) 
и НПР (значительное кровотечение). Показатели эффективности 
профилактики ВТЭО у пациентов с тяжелой ПН с помощью различ-
ных лекарственных стратегий [24-27,34,40,41,42,44,45,47,48,51].
Расчет стоимости курса проведения профилактики ВТЭО 
у больных с тяжелой ПН. В расчете стоимости курса профилакти-
ки для каждой стратегии использовали следующие показатели: 
курсовая доза с учетом длительности госпитализации, стоимость 
лабораторного мониторинга анти-Ха активности, в случае необхо-
димости. Длительность госпитализации была рассчитана как 
средняя длительность среди пациентов различных нозологиче-
ских групп и профилей операции, описанных в основной фарма-
коэкономической модели, и составила 16 дней. Формирование 
цены также описано в основной модели. В соответствии с дли-
тельностью госпитализации, необходимое количество определе-
ний анти-Ха активности (периодичность повторных исследований 
допускалась как каждые два дня) при использовании надропари-
на кальция – 8 анализов. Определение анти-Ха активности не вхо-
дит в стандарты терапии, поэтому было сделано допущение о не-
обходимости проведения коагулограммы таким пациентам с це-
лью контроля гуморального звена гемостаза при терапии прямы-
ми антикоагулянтами. Таким образом, за стоимость мониторинга 
анти-Ха принята стоимость коагулограммы – 400 руб. [14]. Стои-
мость курса проведения ВТЭО у пациентов с тяжелой ПН рассчи-
тывали с помощью различных лекарственных стратегий.
Расчет стоимости лечения ВТЭО в случае неэффективной 
профилактики у пациентов с тяжелой ПН. Рассчитана как средняя 
стоимость лечения ТЭЛА и ТГВ, описанная в основной модели. 
В итоге стоимость лечения одного случая ВТЭО составила 
237319,82 руб.
Расчет стоимости лечения НПР — значительного кровотечения 
у пациентов с тяжелой ПН. Допускалось, что стоимость лечения 
значительного кровотечения на одного пациента с ПН совпадает 
со стоимостью, рассчитанной для пациентов из основной модели: 
3632,9+5751,6+9374,62=18759,12 руб.
Анализ
Стоимость болезни оценена для каждой стратегии лечения па-
циента целевой группы. Если менее дорогостоящая стратегия 
была также более эффективна, то это была «доминирующая» аль-
тернатива. Если более дорогая альтернатива была более эффек-
тивна, то был проведен инкрементальный анализ. Проводили мно-
госторонний анализ чувствительности, чтобы проверить устойчи-
вость полученных результатов основного сценария к изменениям 
в таких ключевых параметрах, как эффективность ЛС, затраты. 
Это было сделано с изменением параметров по одному от ±25% 
их ценностей от полученного результата.
Результаты
Основная модель. Основной сценарий. Стоимость болезни была 
оценена для каждой стратегии лечения пациента целевой группы. 
Расходы на лечение, в расчете на одного пациента, включали в 
себя следующие ПЗ: стоимость курса проведения профилактики 
ВТЭО средствами группы низкомолекулярных гепаринов; стои-
мость госпитализации с учетом количества койко-дней; стоимость 
лечения ВТЭО в случае неэффективной профилактики; а также за-
траты на повторную госпитализацию в случае возникновения 
ВТЭО в течение 30 дней после первичной госпитализации. Резуль-
таты суммарных расходов для пациентов терапевтического и хи-
рургического профилей представлены на рисунке 2. 
Как видно из представленных на рисунке 2 данных, в случае 
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принадлежности пациента хирургическому профилю наибольшие 
ПЗ были на проведение профилактики ВТЭО с использованием 
эноксапарина натрия – 44 086 руб., далее – надропарина кальция 
– 43 034 руб. Наименьшие затраты наблюдали у стратегии профи-
лактики ВТЭО с использованием далтепарина натрия – 42 866 руб. 
При этом в группе терапевтических больных стратегия с эноксапа-
рином натрия была наиболее дорогостоящей стратегией профи-
лактики (40 292 руб.), в то время как использование далтепарина 
натрия являлось наименее затратным (37 328 руб.). Стратегия с 
надропарином кальция заняла промежуточную позицию. 
Была оценена эффективность профилактики каждой из страте-
гий в группах терапевтических и хирургических больных с учетом 
нозологии, а также средняя эффективность по профилю. В каче-
стве критерия эффективности рассматривали вероятность отсут-
ствия возникновения ВТЭО в период применения рассматривае-
мого ЛС в течение госпитализации. На рисунке 3 представлены ре-
зультаты для оценки вероятности сохранения эффекта в течение 
30 дней для средневзвешенных значений по хирургическому и те-
рапевтическому профилям.
Исходя из представленных на рисунке 3 данных в группе хирур-
гических пациентов в среднем все три стратегии показали схожие 
результаты по вероятности сохранения эффекта (96%), в то время 
как в группе терапевтических пациентов наилучшие результаты по 
эффективности показала стратегия далтепарина натрия (97,4%). 
При этом следует отметить, что стратегии далтепарина натрия и 
надропарина кальция имели меньшую вероятность возникнове-
Рисунок 2. Затраты в расчете на одного пациента хирургического и терапевтического профиля при проведении курса профилактики венозных 
тромбоэмболических осложнений (ВТЭО) средствами группы низкомолекулярных гепаринов.
Рисунок 3. Вероятность сохранения эффекта профилактики 
в среднем по хирургическому и терапевтическому профилям.
Рисунок 4. Частота возникновения НПР при проведении курса 
профилактики ВТЭО средствами группы низкомолекулярных гепаринов 
у группы пациентов хирургического и терапевтического профиля.
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ния НПР по сравнению с эноксапарином натрия: на 1,4% в случае 
пациентов хирургического профиля и на 0,3% – в случае пациен-
тов терапевтического профиля (см. рис. 4).
Cогласно данным анализа «затраты-эффективность» в группе 
хирургического профиля можно было сделать вывод о сопостави-
мой эффективности стратегий далтепарина натрия и эноксапари-
на натрия при меньших затратах у стратегии далтепарина. Профи-
лактика далтепарином натрия была наиболее эффективна у паци-
ентов из группы гинекологической хирургии (эффект сохранялся 
с вероятностью 0,98 против 0,96 – в случае использования энокса-
парина натрия и надропарина кальция). В группе терапевтическо-
го профиля наиболее эффективной, с точки зрения соотношения 
затрат и эффективности, также являлась стратегия использова-
ния далтепарина натрия: схожая с надропарином кальция эффек-
тивность в сочетании с наименьшими затратами. При этом в груп-
пе пациентов ОРИТ на ИВЛ наибольшей эффективностью облада-
ла стратегия далтепарина натрия (0,95 против 0,89 у эноксапарина 
натрия и 0,91 – у надропарина кальция). Коэффициенты CER 
(cost-effectiveness ratio), характеризующие эффективность затрат 
на терапию одного пациента, для далтепарина натрия, надропари-
на кальция и эноксапарина натрия в группе хирургического про-
филя составили по возрастающей: 44 196 руб., 44 266 и 45 394 
руб. соответственно. В группе терапевтического профиля коэф-
фициенты CER на терапию одного пациента для далтепарина на-
трия, надропарина кальция и эноксапарина натрия составили по 
возрастающей: 38 065 руб., 40 812 и 41 290 руб. соответственно.
Дополнительно проводили расчет коэффициента ICER. В итоге 
стратегия применения в качестве профилактики эноксапарина на-
трия по сравнению с далтепарином натрия в группе пациентов хи-
рургического профиля была более эффективной, но и более за-
тратной. Прирост затрат составил 1 220 руб. в расчете на одного 
пациента. При этом прирост эффективности составил 0,13% 
в пользу эноксапарина натрия. Соответствующий коэффициент 
ICER составил 946 063 руб. на одного пациента. Аналогичная ситу-
ация была при сравнении далтепарина натрия и надропарина 
кальция: при схожей эффективности (0,23% в пользу надропари-
на кальция) последний являлся более дорогой стратегией. При-
рост затрат составил 167 руб., а соответствующий коэффициент 
ICER был равен 74 284 руб. на одного пациента.
В группе терапевтического профиля далтепарин натрия доми-
нировал по сравнению со стратегией с использованием эноксапа-
рина натрия: при приросте эффективности на 0,48% затраты яв-
ляются ниже на 2 963 руб. В случае сравнения с надропарином 
кальция в группе терапевтического профиля при стоимости над-
ропарина выше на 2 764 руб. он показывает эффективность, 
большую по сравнению с далтепарином натрия на 0,17%. Соответ-
ствующий коэффициент ICER для надропарина кальция составил 
1 595 969 руб., что на 50% выше порога готовности общества пла-
тить (исходили из того, что порог готовности общества платить 
1065510 руб. [17]).
Вероятностный анализ чувствительности. Вероятностный ана-
лиз чувствительности выполняли путем многократного одновре-
менного изменения таких показателей, как эффективность ЛС, 
а также стоимость ЛС. Результаты вероятностного анализа 
чувствительности подтвердили выводы, полученные в основном 
сценарии.
Дополнительная модель. Основной сценарий. Стоимость болез-
ни была оценена для каждой стратегии лечения пациента целевой 
группы. Расходы на лечение, в расчете на одного пациента, вклю-
чали в себя следующие ПЗ: стоимость курса проведения профи-
лактики ВТЭО средствами группы низкомолекулярных гепаринов; 
стоимость госпитализации с учетом количества койко-дней; стои-
мость лечения ВТЭО в случае неэффективной профилактики; 
а также затраты на проведение лабораторного мониторинга 
анти-Ха факторной активности. Результаты суммарных расходов 
представлены на рисунке 5. 
Как видно из представленных на рисунке 5 данных, в случае на-
личия у пациента тяжелой ПН, стратегия использования далтепа-
рина натрия при проведении профилактики ВТЭО являлась наиме-
нее затратной: расходы составили 48 313 руб., что ниже затрат в 
случае применения эноксапарина натрия и надропарина кальция.
Была оценена эффективность профилактики каждой из страте-
гий при наличии у пациента тяжелой ПН. В качестве критерия эф-
фективности рассматривали вероятность отсутствия возникнове-
ния ВТЭО в период применения рассматриваемого ЛС в течение 
госпитализации. Результаты представлены на рисунке 6. 
Исходя из представленных на рисунке 6 данных, в случае нали-
чия у пациента тяжелой ПН, наибольшей эффективностью обла-
дала стратегия использования в качестве средства профилактики 
далтепарина натрия (эффективность 95% против 94% при приме-
нении эноксапарина натрия и 93,5% – при использовании надро-
парина кальция). При этом следует отметить, что стратегия 
использования далтепарина натрия также обладала и наимень -
шей вероятностью возникновения НПР-кровотечения: 7,2% про-
тив 7,8% при использовании альтернативных стратегий профи-
лактики. 
Согласно данным анализа «затраты-эффективность» для груп-
пы пациентов с тяжелой ПН стратегия использования надропари-
на кальция обладала наименьшей эффективностью, являясь при 
этом наиболее дорогостоящей для профилактики. Стратегия при-
менения далтепарина натрия являлась наиболее эффективной, 
наряду со стратегией эноксапарина натрия, при этом далтепарин 
натрия являлся также и наиболее дешевой альтернативой. 
Коэффициенты CER (cost-effectiveness ratio), характеризующие 
Рисунок 5. Затраты в расчете на одного пациента (руб.) 
при проведении курса профилактики ВТЭО средствами группы 
низкомолекулярных гепаринов при наличии тяжелой ПН.
Рисунок 6. Эффективность профилактики венозных тромбоэмболическиех 
осложнений в случае наличия у пациента тяжелой почечной 
недостаточности.
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эффективность затрат на терапию одного пациента с тяжелой ПН, 
для далтепарина натрия, эноксапарина натрия и надропарина 
кальция составили по возрастающей: 50 909 руб., 52 575 и 59 471 
руб. соответственно. 
Дополнительно проводили расчет коэффициента ICER который 
показал, что стратегия применения в качестве профилактики ВТЭО 
у пациентов с тяжелой ПН далтепарина натрия доминировала над 
альтернативными стратегиями лечения: при том, что она являлась 
наиболее дешевой, наблюдался незначительный прирост в показа-
теле эффективности – как в случае сравнения в эноксапарином 
натрия, так и в случае сравнения с надропарином кальция. 
Вероятностный анализ чувствительности. Вероятностный ана-
лиз чувствительности выполняли путем многократного одновре-
менного изменения таких показателей, как эффективность ЛС, 
а также стоимость ЛС. Результаты вероятностного анализа 
чувствительности подтвердили выводы, полученные в основном 
сценарии.
Обсуждение полученных данных
Впервые в российских условиях был проведен фармакоэконо-
мический анализ применения далтепарина натрия (Фрагмина®) в 
сравнении с другими низкомолекулярными гепаринами у пациен-
тов с высоким риском развития венозных тромбоэмболических 
осложнений в условиях многопрофильного стационара. Известно, 
что последствия ТГВ и ТЭЛА достаточно серьезны как для больно-
го, так и системы здравоохранения. Помимо угрозы смерти они 
включают инвалидизирующие проявления хронической легочной 
гипертензии, посттромбофлебитического синдрома, высокий 
риск рецидивов и необходимость длительного применения лечеб-
ных доз антикоагулянтов, что не всегда возможно, не во всех слу-
чаях эффективно и сопряжено с опасностью геморрагических 
осложнений. Вместе с тем при применении различных медицин-
ских технологий большинство случаев ВТЭО можно предотвратить 
[16]. С учетом вышесказанного особенно важным становится рас-
смотрение профилактики ВТЭО в условиях многопрофильного 
стационара, с точки зрения клинической и экономической эффек-
тивности. По данным исследования ENDORSE, наиболее часто на-
значаемыми ЛС для профилактики ВТЭО являются НМГ [22]. 
В связи с этим данные ЛС и были в центре нашего исследования. 
При методологии клинико-экономического анализа были ис-
пользованы отраслевые стандарты «Клинико-экономического ис-
следования», применяемые в РФ [6]. Помимо составленного 
перечня ПЗ была определена и применяемая в исследовании эф-
фективность. В качестве критерия эффективности была взята 
действенность (efficacy), оцениваемая по результатам рандомизи-
рованных клинических исследований (РКИ) и мета-анализов. 
В связи с этим был проведен систематический анализ литературы. 
В итоге за основу был взят ряд исследований [18,20,21,22,30,35,38, 
43,50] и построены две фармакоэкономические модели. Основная 
модель – оценка эффективности стратегий профилактики ВТЭО у 
хирургической и терапевтической группы пациентов. Дополнитель-
ная модель включала пациента с тяжелой ПН с высоким риском 
развития ВТЭО при госпитализации в многопрофильный стационар. 
Оценочная модель определяла стоимость болезни, вероятность 
развития тех или иных событий в различных стратегиях профи-
лактики ВТЭО – частоту эффективной профилактики, а также ча-
стоту развития ВТЭО (неэффективная профилактика) и НПР (зна-
чительное кровотечение). В результате при анализе основной мо-
дели показано, что в группе пациентов хирургического профиля 
наибольшие ПЗ были на проведение профилактики ВТЭО с ис-
пользованием эноксапарина натрия, а затем уже надропарина 
кальция и далтепарина натрия. В группе терапевтического профи-
ля – наоборот. Стратегия с надропарином кальция была наиболее 
дорогостоящей стратегией профилактики, а с использованием 
далтепарина натрия – наименее затратной. При этом оценка веро-
ятности сохранения эффекта в течение 30 дней для средневзве-
шенных значений по хирургическому и терапевтическому профи-
лям показала, что в среднем все три стратегии имели схожие ре-
зультаты по вероятности сохранения эффекта. Однако в группе те-
рапевтических пациентов наилучшие результаты по эффективно-
сти показала стратегия с далтепарином натрия. При этом страте-
гия с далтепарином натрия имела меньшую вероятность возник-
новения НПР по сравнению с другими стратегиями. Расчет ICER 
показал, что в группе хирургического профиля предпочтительнее 
была стратегия с далтепарином натрия. В группе пациентов тера-
певтического профиля ситуация оказалась схожей – стратегия 
с далтерином натрия была наиболее целесообразной. Результаты 
вероятностного анализа чувствительности подтвердили выводы, 
полученные в основном сценарии. 
Результаты анализа дополнительной модели показали, что в 
случае наличия у пациента тяжелой ПН стратегия использования 
далтепарина натрия при проведении профилактики ВТЭО явля-
лась наименее затратной и наиболее эффективной. При этом 
cтратегиия с далтепарином натрия также обладала и наименьшей 
вероятностью возникновения НПР-кровотечения. При проведении 
анализа эффективности затрат показано, что стратегия примене-
ния в качестве профилактики ВТЭО у пациентов с тяжелой ПН дал-
тепарина натрия доминировала над альтернативными стратегиями 
лечения. Результаты вероятностного анализа чувствительности 
подтвердили выводы, полученные в основном сценарии. 
Результаты анализа дополнительной модели обращают на себя 
пристальное внимание. Связано это с достаточно высокой часто-
той ОПН. В проспективном мультицентровом исследовании при 
анализе 17126 больных, поступивших в 30 клиник Австрии, выя-
вили, что у 839 (4,9%) пациентов развилась ОПН, требовавшая 
проведения терапии. Летальность при этом составила 62,8% [13].
В отделениях интенсивной терапии распространенность почеч-
ной недостаточности составляет от 5 до 15%, что требует особой 
тактики ведения больных. Так, в соответствии с международными 
рекомендациями 2012 г. у больных с тяжелым сепсисом и септи-
ческим шоком, с нарушением функции почек (в т.ч. с клиренсом 
креатинина менее 30 мл/мин) предпочтительно применение НМГ 
с низким почечным клиренсом. Рекомендовано использование 
далтепарина с уровнем доказательности IA [28].
Проведенные ранее фармакоэкономические исследования НМГ 
в основном касались сравнения их со стандартным гепарином 
[19,28,32,33,52]. Так, авторы из Катара показали, что применение 
НМГ привело к увеличению ПЗ у одного пациента на $7,8 [52]. 
Однако для НМГ была характерна более высокая частота эффек-
тивности профилактики ВТЭО по сравнению со стандартной 
формой гепарина, а именно 3,6 и 1,3 соответственно на 1000 па-
циентов. В итоге показатель ICER был $2042 и $6832 для НМГ 
в стандартной дозе, что характеризовало НМГ как наиболее целе-
сообразные, с фармакоэкономических позиций. Фармакоэконо-
мических исследований, в которых сравниваются НМГ внутри 
группы, нами обнаружено не было.
Выводы и рекомендации
1. Применение далтепарина натрия сравнении с другими низко-
молекулярными гепаринами у пациентов с высоким риском раз-
вития венозных тромбоэмболических осложнений в условиях 
многопрофильного стационара является экономически целесоо-
бразной медицинской технологией.
2. Для данной стратегии характерны высокая клиническая эф-
фективность и низкая частота НПР как для пациентов хирургиче-
ского, так и терапевтического профиля.
3. C фармакоэкономических позиций, при сопостовимой эф-
фективности преимущества наиболее выражены как для пациен-
тов хирургического, так и терапевтического профилей, в особен-
ности среди пациентов ОРИТ.
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4. В случае наличия у пациента тяжелой ОПН, стратегия исполь-
зования далтепарина натрия для проведения профилактики ВТЭО, 
с фармакоэкономических позиций, являлась абсолютной целесо-
образной по сравнению с альтернативными стратегиями. Это 
крайне важно, учитывая достаточно высокую частоту развития 
ОПН в условиях многопрофильного стационара.
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Pharmacoeconomical analysis of use of the low-molecular weight heparins for prevention of the venous tromboembolism 
in the conditions of multidisciplinary hospital  
Kolbin A.S., Vilyum I.A., Proskurin M.A., Balykina Yu.Е.
Saint Petersburg State University
Abstract: for the first time in the Russian conditions the pharmacoeconomic analysis examined the application dalteparin in com-
parison with other low-molecular-weight heparins in patients with high risk of venous tromboembolism at the multifield hospital. 
On the basis of the systematic analysis of literature, two pharmacoeconomic models were constructed. The main model evalu-
ated efficacy of thromboprophylactic strategy in surgical and therapeutic patients. The additional model included the patient with 
signigicant renal insufficiency with high risk of development of venous tromboembolism at hospitalization. This study estimated 
the cost of illness, probability of development different events in varied strategy of prevention, including side effects. In addition the 
sensitivity analysis was carried out. As a result, this study shown that the use of dalteparin in comparison with other low-molecular-
weight heparins in patients with high risk of venous tromboembolism in the conditions of the multifield hospital is economically 
rational medical technology.
Key words: pharmacoeconomics, venous tromboembolism, low-molecular-weight heparins.
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